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- TITRES UNIVERSITAIRES - 


Licencié es sciences, Paris 1913 (Certificats d’études supérieures : 
Physiques, Chimiques et Naturelles ; - de Botanique ; - de Physio¬ 
logie générale). 

Docteur en médecine, Paris 1923. 

Agrégé des Facultés de Médecine (Section de Pharmacologie), attaché 
à la Faculté de Médecine de Paris - Arrêté ministériel du ler Fé¬ 
vrier 1928. 


- FONCTIONS UNIVERSITAIRES - 


Novembre 1919 - Novembre 1922.- Préparateur-Chef du Laboratoire de 
Pharmacologie et Matière médicale de la Faculté de Médecine de 


Novembre 1922 - Février 1928.- Préparateur des Travaux pratiques de 
Pharmacologie et Matière médicale de la Faculté de Médecine de 
Paris _ Chargé de conférences. 

Novembre 1925 - Novembre 1926.- Chargé des fonctions de Chef des 
Travaux pratiques de Pharmacologie. 

Février 1928 - Novembre 1928.- Agrégé . Chef des Travaux pratiques de 
Pharmacologie et Matière médicale. 

Novembre 1928 - 1930.- Agrégé, Chargé de cours de Pharmacologie et 
Matière médicale à la Faculté de Médecine de paris. 


- TRAVAUX SCIENTIFIQUES - 


1922. - Etude pharmacodynamique de quelques homologues supérieurs de 

la théobromlne. Thèse uoctcrat en médecine Paris (1922) 
(Prix de thèse. Médaille d’argent). 

1923, - Sur la toxicité d’un nouvel sel soluble de bismuth : un caco¬ 

dylate de bismuth. Bull. Soo. Thérap. 4“ série, t. 28 (1923) 
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RECHERChES SUR LES DÉRIVES DE LA XANTHINE 


ETUDE PHARMACODYNAMIQU E DE QUELQUES HOMOLOGUES SUPERIEURS 
DE- LA THEOBRO MINE 


Thèse Doctorat en Médecine, Paris (1922) - Bull. Soc. Thérap. 4° série, 
t. 28 (1923), p. 83. 


On admet généralement que l’activité physiologique et la toxicité 
dans une série de composés organiques homologues sont d’autant plus 
grandes que plus lourde est la masse de l’alcoyle substituant un des 
atomes d’hydrogène du corps de la série pris comme type. 

Le fait paraît exact non seulement quand l’alooyle remplace un 
des H de la chaîne carbonée, mais encore quand la substitution in¬ 
téresse un azote basique. 

C’est ainsi que dans la série de la plpéridine, la toxicité pro¬ 
gresse de la pipéridlne à la propylpipéridlne ou cicutine. 

Lous avons recherché quelles modifications d’ordre physiologique 
et toxique, un médicament comme la théobromine subit quand on rempla¬ 
ce l’hydrogène de son azote en position (1) par un alooyle : le mé¬ 
thyle, l’éthyle, le propyle ou l’allyle. 

La théobromine, en adoptant la formule donnée par E. FISCHER, 
est le 3,7 diméthyl, 2,6 dioxypurine. 

Ses homologues créés respectivement en position (1) deviennent ; 

La 1 méthyl, 3,7 diméthyl, 2,6 dioxypurine ou caféine. 

La 1 éthyl, 3,7 diméthyl, 2,6 dioxypurine ou éthylthéobromine. 

La 1 propyl, 3,7 diméthyl, 2,6 dioxypurine ou propylthéobromine. 

La 1 allyl, 3,7 diméthyl, 2,6 dioxypurine ou allythéobromine. 


- ETUDE PHYSIQUE ET CHIMIQUE - 

Dans une première partie, nous avons fait une étude rapide de 
quelques propriétés physiques et chimiques de la théobromine et de 
ses homologues supérieurs. 

Nous avons déterminé pour chaque dérivé xanthique étudié, d’une 
part sa solubilité dans l’eau froide, d’autre part sa solubilité dans 
une solution de benzoate de soude à 25 %, tous ces dérivés xanthlques 
donnant des combinaisons solubles avec les sels alcalins des acides 
aromatiques : benzoate et salioylate de sodium. 

Les solubilités différentes de la théobromine et de ses homolo- 
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peut voir la pression après une légère élévation coïncidant avec une 
période de convulsions subintrantes, tomber brusquement à zéro, par 
arrêt du coeur. 

Les homologues supérieurs de la théobromine produisent également 
des modifications profondes des mouvements respiratoires qui sont 
considérablement augmentés de fréquence et dont l’amplitude est ac¬ 
crue, phénomènes qui se traduisent à dose toxique, par une polypnée 
considérable et un état dyspnéique coïncidant avec les phénomènes 
convulsifs. 


.CLUSIOi'iS . - 


Dans la série de- la xanthine, la toxicité des homologues de la 
théobromine augmente à mesure que s’élève le poids moléculaire de 
l’alooyle substituant l’hydrogène de l’azote en position. (1) 

L’allylthéobromine, dérivé éthylénique correspondant à la propyl- 
théobroaine, est légèrement plus toxique que cette dernière substance, 
et sa toxicité pour les divers animaux de laboratoire est S fols l/S 
à fois plus élevée que celle de la caféine. 

L’éthylthéobromine est environ s fois plus toxique que la caféine. 

Les modifications produites sur les muscles du squelette, sur le 
coeur -.et la circulation par les homologues de la théobromine étudiés, 
sont analogues à celles que provoque la caféine. L’intensité des modi¬ 
fications d’ordre physiologique que oes substances impriment à l’or¬ 
ganisme animal, croît avec leur poids moléculaire. 

Parmi ces dérivés, 1’allylthéobromine possède les propriétés oon- 
vulsivantes et tétanisantes les plus marquées. Ce fait résulte peut- 
être de l’introduction dans sa molécule, du radical non saturé allyle. 

Quant à l’action physiologique de la théobromine, elle est compa¬ 
rable à celle de ses homologues. Nous avons constaté que la solubili¬ 
sation de la théobromine accroît la toxicité de oette substance et 
fait apparaître des effets secondaires caféiniques sur le système ner¬ 
veux, les muscles, le coeur et les vaisseaux. 


RECHERCHES SUh L’ACIION PHAHMACODYNAMIQ.UE ET THÉRAPEUTIQUE 
DES PRINCIPES ACTIFS EXTRAITS DES FLEURS DK PYRÈTHRE 


C.R. Acad. Sciences, t. 176 (1986), p. ia47 ; - Bull. Sc. Pharmacol. 
t. 30 (1983) p. 459 ; - Bull. Soc. Thérap. 9'-' série, t. 33 (1988), 
p. 188-188 et p. SS2-S84. 
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constituants. 
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RECHERCHES PHARMACODYNAMIQUES SUR 























































































































